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論文内容要約
生体分子モーターは，生体内の様々な現象に重要な役割を果たすナノメートルサイズのタンパク質分子機械
である．分子モーターは ATPの加水分解反応の際に発生する化学的エネルギーを力学的エネルギーに変換し
て，特定のフィラメント状分子に対して相対的な滑り運動を引き起こす．近年では，個々の分子モーターが溶
液中で運動する様を顕微鏡下で詳細に調べることができるようになり，運動メカニズムについて理解されてき
たことも多い．この種の実験は高度な実験技術を要求されると同時に，得られた測定データの解析も容易では
ない．溶液中の一分子は熱ゆらぎの影響を強く受けるため，測定データには大きなノイズが付加さるからであ
る．そこで，ノイズが付加された測定データからノイズを除去し，分子モーターの特徴的な運動を取り出すた
めにステップ解析と呼ばれるアルゴリズムが用いられる．
分子モーター運動は，短い時間に起こる急激な変位 (ステップサイズ)と，その場所にしばらく留まる (そ
の時間は dwell time) ことを繰り返すステップ状の運動である．図 1には，ノイズの付加されたステップ状
の運動と，ステップ解析をした結果の典型的な例を示した．ステップサイズや dwell timeは運動の特徴的な
量であり，これらの分布から分子モーターのメカニズムに関する情報を得ることができるため，ステップ解析
アルゴリズムの役割は大きい．本研究では，ステップ解析のための新しいアルゴリズムの提案を行った．その
性能を評価するとともに，これまでに提案されているアルゴリズムとの比較をした．本研究で提案するアルゴ
リズムは既存のアルゴリズムに比較して，性能の面で有利な点があり，実行速度も速く，実践的に有効なアル
ゴリズムである．
以下に本論文の概要を述べる．
第 1章 序論
本章では，本研究の背景と課題，研究目的について述べた．分子モーターのステップ状の運動からは，ス
テップ解析アルゴリズムを用いた解析により，分子モーターの運動メカニズムに関する多くの情報を得ること
ができる．これまでに提案された，いくつかのアルゴリズムと，Kerssemakersのアルゴリズム [1]と Kalafut
のアルゴリズム [2]について概説した．本研究の目的は，ノイズに強く，シンプルで，実行速度の速いアルゴ
リズムを提案することである．
第 2章 ステップ解析アルゴリズム
本章では，本研究で提案したステップ解析アルゴリズムについて述べた後で，アルゴリズムの性能を評価す
るための性能指数を提案し，本アルゴリズムの性能指数の測定結果を示した．本アルゴリズムを，単一ステッ
プの解析法，複数ステップの解析法の順に簡単に説明する．単一ステップの解析法では，まず，データの全
領域にステップ関数を最小自乗法でフィッティングして，ステップの起こる時刻の候補を見つけ出す．この
ステップの候補に対して，スチューデントの t検定を使ってこの候補の採否を判定する (有意水準 α)．複数
ステップの検出は，一つ目のステップを検出した後で，そのステップの左右のプラトー (ステップの両隣の
dwellのこと) に対して，再び単一ステップの解析法を適用する．この操作を繰り返し実行して，すべてのプ
ラトーにステップを見つけることができなくなったところで終了する．
アルゴリズムの性能を評価するために性能指数 pを定義した．性能指数の測定のためにベンチマークデー
タを用意する．ベンチマークデータは，分子モーターの運動に似せて作ったステップ状の運動のデータに，ガ
ウスノイズを加えて作ったものである．性能指数 pは，ベンチマークデータをステップ解析した結果から数
えることのできる，正しく検出したステップ数 Nc と間違って検出したステップ数 Nw を使って
p ≡ Nc
Nt +Nw
(0 ≤ p ≤ 1) (1)
である．ここで，Nt は真のステップ数で，性能指数 pが大きいほど性能が良いことを示す．
ベンチマークデータのデータ条件 (σ/d, τ/∆t) を変化させて (σ はノイズの大きさ，dはステップサイズ，
τ は平均 dwell time，∆tはサンプリング間隔) 性能指数を測定した．性能指数は α, σ/d, τ/∆tに依存するこ
と，そして (σ/d, τ/Deltat) が与えられると性能指数を最大にする αが存在することが分かった．
第 3章 アルゴリズムの最適パラメータ
本章では，性能指数 p(α, σ/d, ν) を理論的に考察し，パラメータ依存性を解析的に示した．これにより，性
能指数を最大にするような，最適なパラメータを理論的に予測することが可能となった．ここで，ν は t検定
の自由度で，ν = (データ点数)− 2である．データの条件が σ/d ≲ 1/2のときには，最適有意水準を
toptα = 4
√
ν
ν − 2
(ν ≥ 3) (2)
に選べば，最良の性能指数となるようなステップ解析を実行できる．ここで，tα は ν を固定すれば有意水準
αと一対一に対応する量である．
第 4章 改良されたステップ解析アルゴリズム
本章では，第 3章で求めた最適パラメータ toptα 用いて改良したステップ解析アルゴリズムについて述べた．
第 2章で述べたアルゴリズムの中の，ステップの候補を t検定を使って判定をするときに，第 3章で求めた最
適パラメータ toptα を使用するように改良する．この改良は，性能指数を最大にするように，個々のステップ
を判定できることを意味しており，アルゴリズムの性能指数を向上させる．
本アルゴリズムの計算量の検討を行った．データに含まれるステップ数を Ns，全データ点数を N とした
とき，本論文で示した計算の工夫を行うと，本アルゴリズムがステップ解析をするときに必要とする計算量
のオーダーは N logNs であることが分かった．Kalafut のアルゴリズムが必要とする計算量のオーダーは
NsN
2 であり，本アルゴリズムの計算量の方が少ない．
第 5章 アルゴリズムの性能
本章では，アルゴリズムの性能指数を，Kerssemakersのアルゴリズムや Kalafutのアルゴリズムと比較し
た．ベンチマークデータのデータ条件 (σ/d, τ/∆t) を変化させながら，前進ステップしかしない場合，前進
ステップと後進ステップがランダムに発生する場合，dwell timeの分布が異なる場合など，分子モーターの
実験によく現れる典型的なケースについての性能指数の測定を行った．
図 2 は，性能指数 pのノイズの大きさ σに対する依存性を示しており，本アルゴリズムを含めた三つのアル
ゴリズムの結果の比較をしている．どのアルゴリズムも σが増加するとともに，pは減少する．Kerssemakers
のアルゴリズムは，ノイズが大きくなると，すぐに性能指数が減少してしまう．本アルゴリズムと Kalafutの
アルゴリズムは，ほぼ似たような結果になった．データ条件を変化させて，本アルゴリズムと Kalafutのア
ルゴリズムの性能指数の差 ∆p = pour − pKalafut の等高線図を図 3に示した．σ が小さく，τ/∆tが大きいと
きには，本アルゴリズムの方が性能指数は少し高い．反対に σ が大きく，τ/∆tが小さいときには，本アルゴ
リズムの方が性能指数が少し低い．それ以外の多くのデータ条件では，性能指数の差はほとんどない．
ベンチマークデータの解析から求めたステップサイズ分布と dwell time分布の正確さについて調べた．分
布から見積もったステップサイズの相対誤差を調べたところ，ほとんどすべてのデータ条件で 1% 程度以内に
なり，正確にステップサイズを見積もることができた．見積もった平均 dwell timeの相対誤差は，σ/d ≲ 1/2
のときはおよそ 5% 以内になった．
最後に，実際の実験データを解析したときに起こる可能性のある問題と，その対処法について述べた．アル
ゴリズムは，ノイズがガウス分布に従うことを仮定しているのだが，実際の測定データに含まれるノイズはガ
ウスノイズではない．自己相関時間がデータのサンプリング間隔より短くなるように，データを適切に間引く
ことによってこの問題を解決することができる．
第 6章 結論
本章では，本研究の総括を行った．本研究では，分子モーターのステップ解析のための新しいアルゴリズム
を提案した．アルゴリズムの性能指数について理論的な考察することにより，ステップ解析をしたときの性能
指数のパラメータ依存性を解析的に示した．これにより，性能指数を最大にするようなステップ解析を実行す
ることができる．本アルゴリズムの性能指数は，ほとんどのデータ条件で Kerssemakersのアルゴリズムより
高く，Kalafutのアルゴリズムとは同程度であった．本アルゴリズムの計算速度は，他のアルゴリズムよりも
速く，分子モーターの実験と同時にリアルタイムで解析できる程度の速度である．本アルゴリズムの性能と計
算速度が，分子モーターの実験の新たな可能性を開くものと期待している．
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図 1 分子モーターのステップ状運動の例．縦軸は，
分子位置の変位を分子モーターのステップサイズで
規格化している．分子の位置の時間変化を示してい
る．実験的に測定されたデータには，ノイズが付加さ
れたものとなる．
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図 2 ノイズの大きさ σ に対する性能指数 p の依存
性．ベンチマークデータのステップサイズは d = 8
nm，dwell time は指数分布 1
τ
exp(−t/τ) に従って
生成され，平均 dwell timeは τ = 10 ms，サンプリ
ング間隔は ∆t = 0.1 msである．
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図 3 本アルゴリズムと Kalafut のアルゴリズムの
性能指数の差 ∆pの等高線図．
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